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【摘要 】 背景 糖尿 病 肾病 (DN ) 是 糖尿 病 患 者 常见 的 并 发 症 ， 对 其 风险 进行 预测 与 验证 ， 有 助 于 提前 识别 高 
风险 患者 并 采取 干预 措施 ， 以 避免 或 延缓 肾脏 疾病 的 进展 。 目 的 ”分 析 影 响 2 型 糖尿 病 (T2DM ) 患者 并 发 DN 的 风险 
因素 ,构建 T2DM 患者 发 生 DN 风险 的 预测 模型 并 验证 。 方 法 ”选取 2016 年 1 月 一 2021 年 1 月 在 新 疆 医 科大 学 第 一 
附属 医院 住院 的 5 810 例 T2DM 患者 为 研究 对 象 , 根据 是 否 并 发 DN 将 患者 分 为 DN 组 (481 例 ) 和 非 DN 组 (5329 例 ) 
对 其 中 481 例 DN 患者 以 性 别 、 年 龄 ( +2 岁 ) 进行 1 :1 病例 对 照 匹 配 ， 将 匹配 后 的 962 例 T2DM 患者 根据 2 : 1 比例 
随机 分 为 训练 组 (n=641 ) 和 验证 组 (n=321 ) 。 收 集 患 者 的 基础 数据 ， 如 临床 特征 、 实 验 室 检查 结果 及 其 他 相关 数据 。 
采用 LASSO 回归 优化 筛选 变量 ， 利 用 多 因素 Logistic 回归 分 析 建 立 列 线 图 预测 模型 。 分 别 采用 受 试 者 工作 特征 ( ROC ) 
曲线 、 校 准 曲 线 Hosmer-Lemeshow 和 决策 曲线 分 析 (DCA ) 评价 预测 模型 的 区 分 度 、 校 准 度 以 及 预测 模型 的 临床 有 效 
性 。 结 果 ”DN 组 与 非 DN 组 患者 性 别 、 年 岭 、BMI、 糖 尿 病 病程 、 白 细胞 计数 (WBC ) 、 总 胆固醇 (TC ) 、 三 酰 甘 
油 (TG ) 、 低 密度 脂 蛋 白 胆固醇 (LDL-C ) 、 血 肌 栈 (Ser ) 、 高 血压 、 收 缩 压 (SBP ) 、 和 舒张 奈 ( DBP ) 、 糖 化 血红 
蛋白 ( HbA,. ) 、 载 脂 蛋 白 B( ApoB ) 、24h 尿 微量 总 蛋白 (Up )、 定性 尿 蛋 白 ( Upn ) 比较 , 差异 有 统计 学 意义 ( P<0.05 ) 。 
采用 LASSO 回归 分 析 方 法 ， 筛 选 出 5 个 与 T2DM 患者 发 生 DN 风险 相关 的 预测 变量 ,结合 多 因素 Logistic 回归 分 析 结 
果 显 示 ， 糖尿病 病程 、TC、Scr、 高 血压 、Upn 是 T2DM 患者 并 发 DN 的 风险 因素 ( P<0.05 ) 。 训 练 组 DN 发 生 风 险 的 
ROC 曲线 下 的 面积 (AUC ) 为 0.866( 95%C1=0.839~0.894 ) , 验证 组 DN 发 生 风 险 的 AUC 为 0.849( 95%C1=0.804~0.889 ) 。 
校准 曲线 Hosmer-Lemeshow 拟 合 度 较 好 ( 训练 组 P=0.748; 验证 组 P=0.986 ).DCA 显示 当 患 者 的 靖 值 概率 为 0.1$~0.95 时 ， 
使 用 列 线 图 预测 模型 预测 T2DM 患者 发 生 DN 风险 更 有 益 。 结 论 本 研究 发 现 糖 尿 病 病 程 、TC、Scr、 高 血压 、Upn 可 
能 是 是 T2DM 患者 并 发 DN 的 风险 因素 ， 建 立 了 包含 该 5 个 风险 因素 的 列 线 图 预测 模型 ， 可 用 于 预测 T2DM 患者 发 生 
DN 的 风险 。 
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[Abstract] Background Diabetes nephropathy (DN ) is a common complication of diabetes patients. The prediction 
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and validation of its risk will help identify high—risk patients in advance and take intervention measures to avoid or delay the 
progress of nephropathy. Objective To analyze the risk factors affecting the complication of DN in patients with type 2 diabetes 
mellitus (T2DM ) , construct a risk prediction model for the risk of DN in T2DM patients and validate it. Methods A total 
of $ 810 patients with T2DM admitted to the First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University from January 2016 to June 
2021 were selected as the study subjects and divided into the DN group (n=481 ) and non-DN group (n=5 329 ) according 
to the complication of DN. A 1 : 1 case-control matching was performed on 481 of these DN patients by gender and age ( +2 
years ) , and the matched 962 T2DM patients were randomly divided into the training group ( n=641 )and validation group( n=321 ) 
based on a 2:1 ratio. Basic data of patients, such as clinical characteristics, laboratory test results and other related data, were 
collected. LASSO regression was applied to optimize the screening variables, and a nomogram prediction model was developed 
using multivariate Logistic regression analysis. The discriminability, calibration and clinical validity of the prediction model were 
evaluated by using the receiver operating characteristic ( ROC ) curve, calibration curve Hosmer-Lemeshow, and decision 
curve analysis ( DCA ) , respectively. Results There were significant differences in gender, age, BMI, course of diabetes, 
white blood cell count ( WBC ) , total cholesterol ( TC ) , triacylglycerol (TG ) , low—density lipoprotein cholesterol ( LDL-C ) ， 
serum creatinine (Scr) , hypertension, systolic blood pressure (SBP ) , diastolic blood pressure (DBP ) , glycosylated 
hemoglobin ( HbA,. ) , apolipoprotein B ( ApoB ) , 24—hour urinary micro total protein ( Up ) , qualitative urinary protein ( Upn ) 
between the DN and non-DN group ( P<0.05 ) . Five predictor variables associated with the risk of DN in patients with T2DM 
were screened using LASSO regression analysis, and the results combined with multivariate Logistic regression analysis showed 
that duration of diabetes, TC, Scr, hypertension, and Upn were risk factors for the complication of DN in T2DM patients( P<0.05 ). 
The area under the ROC curve (AUC ) for the risk of DN in the training group of the model was 0.866 (95%C1=0.839-0.894 ) ， 
and the AUC for predicting the risk of DN in the validation group was 0.849 ( 95%C1=0.804-0.889 ) based on the predictor 
variables. The calibration curve Hosmer-Lemeshow fit was good ( P=0.748 for the training group; P=0.986 for the validation 
group ) . DCA showed that the use of nomogram prediction model was more beneficial in predicting DN when the threshold 
probability of patients was 0.15 to 0.95. Conclusion The nomogram prediction model containing five predictor variables( diabetes 
duration, TC, Whbp, Scr, Upn ) developed in this study can be used to predict the risk of DN in patients with T2DM. 

【 Key words 】 Diabetes mellitus, type 2; Diabetic nephropathies; Risk factors; Nomogram; Prediction model; 
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糖尿 病 肾 病 (diabetic nephropathy, DN ) 是 2 型 1 资料 与 方法 
糖尿 病 ( diabetes mellitus type 2，T2DM ) 患者 最 重要 
的 合并 证 之 一 。 根 据 国际 糖尿 病 联合 会 预测 ， 到 2030 
年 世界 糖尿 病 患 病 率 将 增 至 10.2% ( 约 5.78 亿 人 )， 
到 2045 年 将 增 至 10.9%( 约 7 亿 人 )'" "其 中 约 
30%~40% 的 糖尿 病 患 者 可 发 展 为 DN'”。 由 于 DN 复 
杂 的 代谢 产 乱 ， 可 能 会 造成 患者 肾脏 损伤 或 者 功能 下 
失 中 ， 从 而 给 患者 的 生活 和 经 济 带 来 极 大 的 困扰 。 因 
此 ， 对 DN 进行 早期 科 查 ， 对 高 危 患 者 的 防治 具有 重大 
意义 ““， ， 也 是 全 球 公共 卫生 事业 的 重要 目标 。 

对 DN 患者 进行 适当 的 干预 可 以 有 效 地 减少 或 延 到 
DN 的 发 病 ， 尤 其 是 在 DN 发 病 初期 进行 干预 可 获得 较 
好 的 疗效 。 因 此 本 研究 基于 医疗 数据 采用 多 种 预 处 理 的 
方法 清洗 数据 ， 采 用 LASSO 回归 分 析 T2DM 肾病 可 能 
发 生 的 筛选 特征 变量 ， 采 用 多 因素 Logistic 回归 分 析 构 
建 列 线 图 预测 模型 ， 筛 选 出 DN 的 危险 因素 ， 进 行 DN 
的 风险 预测 。 采 用 受 试 者 工作 特征 曲线 ( ROC ) 下 的 面 
积 (AUC ) 值 、 校 准 曲 线 Hosmer-Lemeshow 和 决策 曲线 
分 析 (DCA ) 对 预测 结果 和 临床 实用 性 进行 验证 ， 从 而 
为 DN 的 早期 诊断 和 防治 提供 参考 依据 。 


1.1 研究 对 象 


(批号 : K202108-24 ) 。 
1.2 诊断 标准 


分 为 DN 组 (481 例 ) 和 非 DN 组 (5329 例 ) 。 


收集 2016 年 1 月 一 2021 年 6 月 在 新 疆 医 科大 学 第 
一 附属 医院 住院 的 5 810 例 T2DM 患者 的 住院 资料 并 进 
行 回 顾 性 分 析 。 纳入 标准 : (1 ) 确诊 为 T2DM 患 


者 ; (2) 


性 


年 龄 三 18 岁 ; (3) 可 以 自主 沟通 ， 并 且 无 任何 精神 和 
心理 障碍 ; (4) 自愿 签署 知情 同意 书 。 排 除 标准 : 
数据 及 资料 不 完整 ， (2 ) 1 型 糖尿 病 、 妊 娠 期 糖尿 病 
及 其 他 特殊 类 型 糖尿 病 ; (3 ) 因 泌 尿 系统 感染 、 急 1 
肾 损 伤 或 有 肾脏 肿瘤 等 其 他 原因 所 致 的 肾脏 损伤 (4 ) 
恶性 肿瘤 、 精 神 疾 病 或 严重 的 肾脏 或 肝 功 能 障碍 病史 。 
本 研究 已 获 新 疆 医 科大 学 第 一 附属 医院 伦理 委员 会 批准 


(1) 


a 


T2DM 依据 《中 国 2 型 糖尿 病 防 治 指南 (2010 年 
版 )》' 中 的 诊断 标准 ; DN 诊断 标准 为 3~6 个 月 内 复 
查 尿 白 蛋 白 ，3 次 结果 中 至 少 2 次 达到 或 超过 临界 值 ， 
且 排 除 感染 等 其 他 影响 因素 。 根 据 是 否 并 发 DN 将 患者 
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1.3 资料 收集 

一 般 资料 包括 年 龄 、 性 别 、BMI、 是 否 高 血压 、 千 
张 压 (DBP) 、 收 缩 压 (SBP ) 和 糖尿 病 病程 等 。 患 者 
禁 食 8~12 h， 于 第 二 日 清晨 空腹 取 3 mL 肘 部 静脉 血 ， 
以 3 000 r/min ( 离心 半径 22 cm ) 离心 10 min, 留 取 血清 ， 
采用 美国 BECKMANDxC800 全 自动 生化 分 析 仪 ， 对 患 
者 白细胞 计数 (WBC )、 血 肌 栈 (Ser )、 总 胆固醇 (TC ) 、 
三 酰 甘油 (TG ) 、 低 密度 脂 和 蛋白 胆固醇 (LDL-C ) 、 
高 密度 脂 蛋 白 胆固醇 (HDL-C ) 、 载 脂 蛋 白 A1( ApoA1 )、 
载 脂 蛋白 B (ApoB ) 、24 h 尿 微量 总 蛋白 (Up) 、 定 
性 尿 和 蛋白 ( Upn ) 和 糖化 血红 蛋白 ( HbA,。 ) 等 进行 测量 。 

Upn 标准 : - 表示 阴性 ( 尿 和 蛋白 <0.1 gL) ，+ 表示 
尿 蛋 白 为 0.2~0.9 g/L, ++ 表示 屎 蛋白 1.0~2.0 g/L, +++ 表 
示 尿 蛋白 >2.0 g/L。 
1.4 统计 学 方法 

采用 SPSS 26.0 和 R 4.1.3 软件 对 收集 的 数据 进行 统 
计 分 析 。 符 合 正 态 分 布 的 计量 资料 以 (x+s ) 表示 ， 两 
组 间 比 较 采 用 两 独立 样本 1 检验 ; 不 符合 正 态 分 布 的 计 
量 资料 以 M( QR) 表示， 两 组 间 比 较 采 用 秩 和 检验 ; 
计数 资料 以 相对 数 表示 ， 两 组 间 比 较 采 用 x 检验 。 将 
符合 标准 的 481 例 DN 患者 以 性 别 、 年 龄 (+2 岁 ) 进 
行 1 : 1 病例 对 照 匹配 。 将 匹配 后 的 962 例 患 者 根据 2:1 
比例 随机 分 为 训练 组 (n=641 ) 和 验证 组 (n=321 ) 。 以 
DN 作为 结局 变量 ， 通 过 Lasso 回归 筛选 出 独立 危险 因 
素 ， 并 结合 多 因素 Logistic 回归 分 析 探 讨 和 构建 列 线 图 
( Nomogram ) 预测 模型 。 采 用 AUC 验证 预测 模型 预测 
效果 ，ROC 曲线 是 真实 结果 与 模型 预测 结果 进行 比较 ， 
以 定义 真 阳 性 率 与 假 阳 性 率 的 函数 1。AUC 值 范围 为 
0.5~1.0， 越 接近 1.0， 说 明 模 型 的 真实 性 越 高 ;通过 校 
准 曲 线 Hosmer-Lemeshow 检验 拟 合 优 度 | ; DCA 用 来 


表 1 


Tablel Comparison of genera 
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评估 临床 有 效 性 '"! ， 能 够 在 分 析 过 程 中 考虑 到 患者 和 
决策 者 的 偏好 整合 ， 更 符合 临床 决策 的 实际 需求 。 以 
P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 


一 般 资料 

5 810 例 T2DM 患者 中 男 3 671 例 (63.2%)、 女 2 
139 例 (36.8% ) , 年 龄 (57.2+ 12.1) 岁 ,两 组 患者 性 别 、 
年 岭 、 BMI、 糖 尿 病 病程 WBC、TC、TG、LDL-C、 
Scr、 高 血压 、SBP、DBP、HbAl,.、ApoB、Up、Upn 比较 ， 
差异 有 统计 学 意义 (P<0.05) ; 两 组 患者 HDL-C、 
ApoAl 比较 ， 差 异 无 统计 学 意义 (P>0.05 ) ， 见 表 1。 
2.2 ”变量 筛选 

使 用 LASSO 回归 分 析 ， 对 18 个 变量 进行 非 零 系数 
预测 变量 的 筛选 (图 1) 。 在 入 最 小 值 (入 =0.005 ) 和 
最 小 值 的 1 SE (入 =0.035 ) 处 分 别 绘制 垂直 线 ， 最 终 选 
取 最 小 10 倍 交叉 验证 误差 1 SE 为 最 优 值 ， 并 往 选 出 5 
个 非 零 系数 的 预测 变量 ， 包 括 糖 尿 病 病程 、TC、Ser、 
高 血压 、Upn。 

2.3 构建 预测 模型 

2.3.1 多 因素 Logistic 回归 分 析 : 以 T2DM 患者 是 否 并 
发 DN (赋值 : 和 否 =0， 是 =1 ) 为 因 变 量 ， 以 LASSO 回 
归 筛 选 出 的 5 个 变量 糖尿 病 病 程 ( 赋值: 实测 值 ) 、 
TC ( 赋值: 实测 值 ) 、Scr ( 赋值: 实测 值 ) 、 高 血压 ( 赋 
值 : 否 =0， 是 =1) 、Upn ( 赋值: -==0，+=1，++=2， 
+++=3 ) 作为 自 变 量 构 建 条 件 多 因素 Logistic 回归 预测 
模型 ， 结 果 显 示 ，5 个 变量 均 是 T2DM 患者 并 发 DN 的 
风险 因素 且 均 存在 不 同 程度 的 影响 (P<0.05 ) ， 其 中 
高 血压 患者 发 生 DN 的 风险 是 无 高 血压 患者 的 2.174 倍 
(95%C1=1.517~3.137，P<0.001 ) ， 见 表 2。 


2.1 


两 组 患者 一 般 资料 比较 


information between the two groups of patients 


性 别 [ 例 (%) ] 年 龄 BMI 糖尿 病 WBC mt TG HDL-C JET Ser 
组 别 例 数 (x+s， (x+s,， 病程 [M (ztsy， (T+s, [M(QR), (x+s, (T+s, [M (QR), 
男 效 区 kg ) (QR), 年 ] x 10/L) mmol/L ) mmol/L ] mmol/L ) mmol/L ) pmol/L ] 
非 DN 组 ”5329 3328(625) 2001(37.5) 5694121 26.0+3.7 6(10) 7.098+2.645 4.245+1.179 1.64(1.37) 1.098+0.359 2.701+0.872 65.32 (23.55) 
DN 组 481 343(713) 138 (28.7) 60.5+11.6 264+40 14(12) 7480+2736 4.551+1.659 1.78(1.63) 1071+0321 2.878+1.133 85 (48.46) 
险 验 统计 量 值 14.885" 39.172 4.849 -15.815? 9.165 27.451 E9875 2.534 17.213 -16.934" 
P 值 <0.001 <0.001 0.028 <0.001 0.002 <0.001 <0.001 0.111 <0.001 <0.001 
言 压 SBP DBP 有 AL ped 1 Up Upn [ 例 (%)] 
人 
RHO +s, EN +s, | = 十 二 + 和 
非 DN 组 2952(51.6) 127+16 77+10 8725+2.119 1.166+0.254 0.920+0280 42.8(55.6) 4964 (932) 168(32) 108(20) 91(1.6) 
DN 组 400(832) 136+20 78+11 9013+2.109 1.160+0250 0.965+0.358 403.2 (2079.6) 188 (391) 61(127) 81(168) 151(31.4) 
检验 统计 量 值 。 176.582 134.245 9.336 8.116 0.215 11.006 1 697.178" 1 504.049" 
P 值 <0.001 <0.001 -0.002 0.004 0.643 0.001 <0.001 <0.001 
注 : “为 x 值 , "为 Z 值 ， 余 检验 统计 量 值 为 ;1 值 ，DN= 糖尿 病 肾病 ，WBC= 白细胞 计数 ，TC= 总 胆固醇 ，TG= 三 酰 甘油 ，LDL-C= 低 密 度 


和 蛋白 ，HDL-C= 高 密度 脂 蛋 白 ，Scr= 
Up=24 h 尿 微量 总 蛋白 ，Upn= 定性 尿 蛋 白 。 


肌 酥 ，SBP= 收缩 压 ，DBP= 舒张 压 ，HbA,,= 糖化 血红 和 蛋白，ApoA1= 载 脂 蛋白 A1 ，ApoB= 载 脂 蛋 白 B， 
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注 : A 为 18 个 临床 特征 的 系数 曲线 ，B 为 10 倍 交叉 验证 对 最 优 变量 的 筛选 。 
图 1 使 用 LASSO 回归 模型 筛选 预测 变量 
Figure 工 LASSO regression model used to screen the predictor variables 
攻 分 值 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 
表 2 T2DM 患者 并 发 DN 风险 的 多 因素 Logistic 回归 分 析 

Table 2 Multivariate Logistic regression analysis used to analyze the i 
influencing factors of DN in T2DM patients 0 2 4 6 8 10 取 14 16 18 


Wald 


变量 B SE x 从 P 值 ”OR 值 95%CT 

糖尿 病 病程 0.068 0011 6.095 <0.001 1.070 -1.047~1.094 
TG 0231 0.066 3.483 <0.001 1.260 1.109~1.439 
Ser 0.008 0.002 3.378 0.001 1.008 1.004-~1.013 
高 血压 ( 以 否 为 参照 ) 0776 0.185 4.192 <0.001 2.174 1.517~3.137 
Upn (以 -为 参照 ) 

和 1.839 0292 6297 <0.001 6.288 3.607~11.390 

4+ 2260 0318 7.113 <0.001 9.587 5.290~18.533 

中 3.095 0.387 7.993 <0.001 22.098 10.960~50.992 

2.3.2” 列 线 图 绘制 : 结合 分 析 结果 绘制 列 线 图 (图 2 ) ， 


将 各 变量 的 分 数 相 加 得 到 总 分 。 通 过 总 分 向 下 绘制 一 条 
垂直 线 可 以 标 出 T2DM 患者 并 发 DN 风险 的 估计 概率 。 
以 糖尿 病 病程 的 中 位 数 (Pu=10 年 ) 、TC 的 中 位 数 
( Pso=4.14 mmolfL ) 、Ser 的 中 位 数 ( Pa=74 pmol/L ) 、 
Upn (++) 且 患 有 高 血压 为 例 ， 总 分 为 128 分 ，T2DM 
患者 并 发 DN 的 风险 为 85%。 
2.4 ”验证 模型 

通过 ROC 曲线 对 T2DM 患者 并 发 DN 风险 的 模型 
进行 区 分 度 评估 ， 结 果 显 示 ， 训 练 组 的 AUC 为 0.866 
(95%C1=0.839~0.894 ) (图 3A ) , 验证 组 的 AUC 为 0.849 
(95%C1=0.804~0.889 ) (图 3B ) 。 同 时 ， 校 准 度 通过 
Hosmer-Lemeshow 拟 合 优 度 检 验 进 行 评 估 ， 结 果 显 示 训 
练 组 P=0.748 (图 4A ) ; 验证 组 P=0.986 (图 4B) (P 
均 >0.05 ) 。 


高 血压 天 -一 一 
[BJ 香 


糖尿 病 病程 一 一 
精 尿 病 病 程 0 5 四 2 30 3 和 4 30 


0 530 10 10 20 250 300 350 400 
十 十 + 十 
Upn Eee 
一 + 十 
总 分 
0 20 ”40 60 80 10 120 140 160 180 “200 ”220 240 
DN 风险 01 02030405060708 09 
注 : DN= 糖尿 病 肾病 ，TC= 总 胆固醇 ，Ser= 血 肌 酥 ，Upn= 定性 
尿 和 蛋白 ， 


图 2 T2DM 患者 并 发 DN 风险 的 预测 列 线 图 
Figure 2 Nomogram for predicting the risk of DN in patients with T2DM 


2.5 临床 应 用 

采用 DCA 评价 预测 模型 在 临床 上 的 有 效 性 (图 5 ) ， 
结果 显示 ， 在 当前 研究 中 车 患者 或 医师 的 闵 值 概率 介 于 
0.15~0.95 之 间 ， 则 对 所 有 患者 采取 干预 措施 相 比 ， 采 
用 此 列 线 图 对 DN 的 风险 进行 预测 更 有 利 。 假 定 我 们 选 
择 预 测 概率 为 60% (高 风险 阅 值 为 0.6 ) 诊断 为 DN 并 
进行 治疗 的 患者 ， 那 么 每 100 例 使 用 本 列 线 图 预测 模型 
的 患者 ， 大 约 有 50 例 ( 净 收益 为 0.5 ) 能 从 中 获 益 并 且 
不 损伤 任何 其 他 人 的 利益 。 


3 讨论 

本 研究 通过 LASSO 回归 、 多 因素 Logistic 回归 ， 惫 
选 T2DM 患者 并 发 DN 的 风险 因素 ， 建 立 预测 模型 。 筛 
选 出 5 个 预测 变量 包括 糖尿 病 病程 、TC、Scr、 高 血压 
和 Upn。 其 次 ， 基 于 筛选 出 的 独立 风险 因素 构建 列 线 图 
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3 列 线 图 预测 模型 预测 DN 风险 的 ROC 曲线 


Figure 3 ROC curve of the nomogram prediction model to predict the risk of DN 
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注 : A 为 训练 组 ，B 为 验证 组 ; C ( ROC ) 为 ROC 曲线 下 面积 ，Emax 为 最 大 偏 移 量 ，Eavg 为 最 小 偏 移 量 ， 
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二 者 数值 越 小 表示 模型 与 理想 模 


型 越 接近 ; U 为 U 检验 ， 其 对 应 的 P 值 为 Sp， 当 S:p>0.05 表示 校准 度 检验 通过 。 
图 4 预测 模型 的 校准 曲线 


Figure 4 Calibration curve of the prediction model 


预测 模型 ， 并 利用 AUC、 校 准 曲 线 Hosmer-Lemeshow 
和 DCA 分 析 对 预测 模型 的 区 分 度 、 准 确 度 和 临床 有 效 
性 进行 验证 。 结 果 显 示 5 个 变量 均 是 T2DM 患者 并 发 
DN 风险 的 影响 因素 ， 预 测 模 型 有 良好 的 区 分 能 力 ， 同 
时 该 模型 预测 概率 与 实际 概率 基本 一 致 ， 具 有 较 好 的 校 
准 度 。 此 外 ， 校 准 曲线 在 训练 组 和 验证 组 中 均 显 示 了 恨 
好 的 校正 能 力 。 净 效益 具有 可 比 性 。 综 上 可 以 看 出 预测 
模型 在 训练 组 和 验证 组 均 有 上 有 具有 较 强 的 区 分 度 和 预测 能 
为 5 

本 研究 采用 LASSO 回归 分 析 方 法 筛选 独立 风险 因 
素 ， 不 论 因 变 量 的 类 型 如 何 都 可 以 进行 建 模 预 测 ， 通 


过 对 所 有 变量 的 系数 进行 回归 惩罚 ， 使 相对 不 重要 的 
自 变量 系数 变 为 零 ， 从 而 提高 模型 的 稳定 性 。 通 过 将 
Logistic 回归 形式 进行 转化 ， 使 用 列 线 图 对 临床 预测 模 
型 可 视 化 '”" ,使 用 者 可 以 直接 从 图 中 读 取 模 型 预测 
结局 的 概率 值 2 ， 目 前 也 有 大 量 研究 使 用 机 器 学 习 
算法 改进 和 训练 Nomogram 预测 模型 ， 并 将 其 用 于 乳腺 
癌 '] 、 结 肠 癌 "等 疾病 的 生存 预测 。 

对 预测 模型 的 验证 使 用 AUC 和 DCA。 本 研究 
的 预测 模型 训练 组 DN 发 生 风 险 的 AUC 为 0.866 
(95%C1=0.839~0.894 ) ， 预 测 模 型 验证 组 DN 发 生 风 
险 的 AUC 为 0.849 (95%C1=0.804~0.889 ) 。XI 等 1'1 
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注 : A 为 训练 组 ，B 为 验证 组 ; 红色 曲线 代表 临床 诊断 预测 模型 ， 
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蓝 色 曲线 代表 所 有 患者 都 患 有 DN 的 假设 ， 黑 线 代 表 假 设 所 有 患者 均 不 患 


图 5 预测 模型 的 DCA 分 析 


FigureS DCA analysis of the prediction model 


构建 的 DN 风险 预测 模型 共 纳 入 10 个 指标 ， 其 中 包括 
性 别 、 年 龄 、 高 血压 、Scr、 糖 尿 病 病 程 、BMI 以 及 尿 
氮 水 平等 ， 其 AUC 为 0.813 ( 95%C1=0.778~0.848 ) 。 
本 研究 排除 性 别 、 年 龄 指标 外 纳入 的 指标 与 其 相似 ， 
但 效能 相对 较 优 。 相 比 SHI 等 "1; 构建 的 预测 模型 
(AUC=0.807，95%C1=0.784~0.830 ) 也 具有 较 好 的 效 
能 。 此 外 ， 本 研究 基于 实验 室 检 测 变量 的 结果 与 侯 新 月 
等 "8 (AUC=0.852，959%C1=0.822~0.882 ) 和 HUIT 等 :| 
(AUC=0.862，95%C1=0.834~0.890 ) 构建 的 预测 模型 结 
果 相 似 。 校 准 曲 线 Hosmer-Lemeshow 模型 拟 合 良 好 ( 训 
练 组 P=0.748; 验证 组 P=0.986 ) 。DCA 显示 当 患 者 的 
阔 值 概率 为 0.15~0.95 时 ， 使 用 列 线 图 预测 模型 预测 DN 
更 有 益 。 

该 预测 模型 提示 ， 对 于 糖尿 病 病程 较 长 的 T2DM 患 


并 发 DN 的 风险 因素 。 根 据 《 中 国 2 型 糖尿 病 防治 指南 
( 2020 年 版 )，》'  ， 在 常规 控 糖 基础 上 应 行 血 不 控 人 
可 延缓 DN 进展 。 结 合 以 上 结果 可 以 发 现 ， 高 血压 可 以 
加 速 DN 的 尿 和 蛋白 析 出 ,这 提示 T2DM 合并 高 血压 患者 ， 
把 血压 控制 在 125/75 mmHsg 左右 可 以 延缓 DN 的 发 生 和 
发 展 。 

有 研究 发 现 TC 在 肾病 发 生 、 发 展 以 及 预后 
的 过 程 中 都 起 着 非常 重要 的 作用 :2 。 本 研究 发 
现 TC 与 DN 发 生 风 险 呈 正 相 关 ， 其 OR 值 为 1.260 
(95%C1=1.109~1.439 ) 。 周 玉 薄 等 '”| 发 现 糖尿 病 肾 损 
害 不 断 加 重 ，Scr、TC 水 平 逐渐 上 升 ， 差 异 有 统计 学 意 
义 (P<0.01 ) 。 这 是 由 于 TC 等 会 改变 肾 小 球 基底 膜 磷 
酸 酯 成 分 或 改变 机 体 糖 代谢 而 增加 肾 小 球 基底 膜 的 通 透 
性 ， 造 成 肾脏 损伤 。Scr 与 DN 的 发 生 密切 相关 -221 ， 


一 


者 ， 应 尽早 采取 降 压 、 降 脂 、 低 盐 饮 食 和 改善 肾脏 功 
能 等 措施 降低 发 生 DN 的 风险 。 有 研究 表明 ， 糖 尿 病 病 
程 与 DN 的 发 生 、 发 展 有 着 密切 的 关系 ，10 年 以 上 的 
T2DM 患者 会 逐渐 发 展 为 大 量 蛋 白 尿 ' 221 ， 发 生 DN 
的 风险 更 高 。 本 研究 发 现 ， 是 否 患 有 高 血压 是 T2DM 患 
者 并 发 DN 的 风险 因素 ， 这 与 BASHIR 等 '”| 的 研究 结 
果 相 似 。 田 匡 等 ”发 现 DN 组 的 SBP 明 显 大 于 无 DN 组 。 
原因 是 当 血 压 升 高 时 ， 机 体 肾 血 流 灌注 量 增 加 ， 损 害 微 
血管 内 皮 细 胞 并 进一步 加 快 肾 脏 微血管 病变 进程 ， 使 
T2DM 患者 肾脏 严重 受 损 ，DN 发 生 风险 显著 增 大 5 。 
有 人 研究 发 现 研 究 组 的 尿 蛋 白 和 尿 微量 白 重 白 均 显著 高 于 
健康 组 与 对 照 组 '*|。 根 据 相关 临床 研究 显示 ， 当 其 肾 
脏 功 能 严重 损害 后 ， 其 大 分 子 蛋白 会 渗入 尿 液 ， 导 致 尿 
蛋白 过 高 '”*1 。 本 研究 结果 也 显示 Upn 是 T2DM 患者 


同时 也 是 评估 肾脏 功能 以 及 诊断 DN 的 关键 指标 ， 本 研 
究 也 发 现 Secr 与 DN 发 生 风 险 呈 正 相 关 ，OR 值 为 1.008 
(95%CI=1.004~1.013 ) 。 有 人 研究 提示 肾 小 球 滤 过 功能 
出 现 严重 损伤 时 Scr 水 平 将 会 升 高 ”1 。 

本 人 研究 存在 一 些 不 足 之 处 。 首 先 ， 在 风险 因素 的 分 
析 上 ， 预 测 模 型 中 未 能 考虑 到 T2DM 患者 的 日 常生 活 环 
境 和 饮食 习惯 等 潜在 因素 ， 这 可 能 导致 某 些 信息 的 偏 倚 
或 者 患者 的 选择 偏 傈 ， 研 究 结 果 与 真实 结果 可 能 产生 偏 
差 。 其 次 ， 本 研究 是 回顾 性 横断 面 的 单 中 心 研究 ， 未 利 
用 外 部 验证 对 模型 的 预测 效能 进行 进一步 评估 。 在 后 续 
人 研究 中 将 会 借助 数据 库 的 样本 数据 对 该 列 线 图 进行 外 部 
验证 ， 同 时 将 对 不 同 地 区 、 多 中 心 的 大 样本 数据 进一步 
验证 ， 以 提升 该 模型 的 预测 精度 和 通用 性 。 

综 上 所 述 , 本 研究 发 现 糖尿 病 病程 TC \Scr 高 血压 、 


(CI 中国 全 科 医 学 天 睛 


Upn 是 T2DM 患者 并 发 DN 的 风险 因素 ， 建 立 了 T2DM 
患者 发 生 DN 风险 的 预测 模型 ， 其 具有 良好 的 预测 能 
和 临床 实用 性 ， 可 为 临床 医生 及 早 有 效 地 诊断 提供 决策 
依据 。 治 疗 DN 的 关键 在 于 控制 糖尿 病 的 进展 ， 通 过 低 
盐 饮 食 、 降 压 、 降 脂 、 和 戒烟 、 戒 洒 和 和 定期 的 医学 检查 等 ， 
预防 肾脏 的 进一步 损伤 ， 以 防止 或 减少 DN 的 发 生 。 
作者 贡献 : 韩 俊杰 提出 研究 思路 和 设计 方案 ， 负 责 
论文 起 草 ; 武 迪 负责 数据 整理 、 清 洗 、 统 计 学 分 析 及 临 
床 预测 模型 的 构建 ; 陈 志 胜 负责 数据 采集 ; 肖扬 提出 对 
变量 筛选 的 方法 ， 负 责 数 据 预 处 理 及 论文 修改 ; 森 干 负 
责 研 究 构思 与 设计 ,负责 调查 对 象 的 选取 , 对 论文 负责 ; 
所 有 作者 阅读 并 修订 了 最 终 稿 件 。 
本 文 无 利益 冲突 。 
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